# 



» ^ **** u . U 4T ' u d vi W > 



PCT 



RAPPORT D'EXAMEN PRELIMINAIRE INTERNATIONAL 

(article 36 et regie 70 du PCT) 



Reference du dossier du deposant ou du 
mandataire 


Dm id Qi iitp a nnwMFR voir ,a notification de transmission du rapport d'examen 
r\jun oui i c m uunncn p^minaire international (formulaire PC"M PEA/41 6) 


Demande intemationale No. 
PCT/FR 03X)2298 


Date du depot international QourAnois&nnge) 
21 .07.2003 


Date de priorite QourAnois&nn6e) 
23.07.2002 



Classification intemationale des brevets (CIB) ou a la fois classification nationaie et CIB 
G01N3350 



Deposant 

COMMISSARIAT A L'ENERGIE ATOMIQUE ET AL. 



Le present rapport d'examen preliminaire international, etabli par I'administaration chargee de Pexamen preiiminaire 
international, est transmis au deposant conformement a I'article 36. 



2. Ce RAPPORT comprend 6 feuilles, y compris la presente feuille de couverture. 

□ II est accompagne* d'ANNEXES, c'est-a-dire de feuilles de la description, des revendications ou des dessins qui 
ont 6X6 modifiees et qui servent de base au present rapport ou de feuilles contenant des rectifications faites 
aupres de i'administration chargee de Pexamen preliminaire international (voir !a regie 70.16 et I'instruction 607 
des Instructions administratives du PCT). 

Ces annexes comprennent feuilles. 



Le present rapport contient des indications et les pages correspondantes relatives aux points suivants : 

Base de I'opinion 
Priority 

Absence de formulation d'opinion quant a la nouveaute, ractivite inventive et la 
possibility d'application industrielle 

Absence d'unite de I'invention 

Declaration motiv£e selon ta regie 66.2(a)(ii) quant a la nouveaute, 1'activite inventive et la possibility 
d'application industrielle; citations et explications a i'appui de cette declaration 

Certains documents cites 

Irregularis dans la demande intemationale 

Observations relatives a la demande intemationale ©IF ST 



I 




II 


□ 


III 


□ 


IV 


□ 


V 




VI 


□ 


VII 


□ 


VIII 


□ 



Date de presentation de la demande d'examen preliminaire 
intemationale 

19.02.2004 


Date d'achevement du present rapport 
29.09.2004 


Nom et adresse postale de I'adminstration chargee de I'examen 
preliminaire international 

— Office europ6en des brevets 

JjN D-80298 Munich 

W) T6I. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
^ Fax: +49 89 2399 - 4465 


Fonctionnaire autorise 

Pellegrini, P { J^} \ 

N° de telephone +49 89 2399-5729 ^ 



Formulaire PCT/IPEA/409 (feuille de titre) (janvier 2004) 





RAPPORT D'EXAMEN 
PRELIMINAIRE INTERNATIONAL 



Demande internationale n° 



PCT/FR 03J02298 



I. Base du-rapport 

1 . En ce qui concerne les elements de la demande internationale (les feuilles de remplacement qui ont ete 
remises a I'office recepteur en reponse a une invitation faite conformement a i'articie 14 sont considerees, dans 
le present rapport , comme "initialement depos6es" et ne sont pas jointes en annexe au rapport puisqu'elles ne 
contiennent pas de modifications (regies 70. 16 et 70.17)) : 

Description, Pages 

1 -32 telies qu'initialement dSposees 
Revendications, Noi 

1 -59 telies qu'initialement depos^es 
Dessins, Feuilles 

1 A-843 telies qu'initialement deposees 

2. En ce qui concerne la langue, tous les elements indiques ci-dessus etaient a la disposition de I'administration 
ou lui ont ete remis dans la langue dans laquelle la demande internationale a ete deposee, sauf indication 
contraire donnee sous ce point. 

Ces elements etaient a la disposition de ('administration ou lui ont ete remis dans la langue suivante: ,qui est: 

□ la langue d'une traduction remise aux fins de la recherche internationale (selon la regie 23.1(b)). 

□ la langue de publication de la demande internationale (selon la regie 48.3(b)). 

□ la langue de la traduction remise aux fins de I'examen preliminaire internationale (selon la regie 55.2 ou 



3. En ce qui concerne les sequences de nucleotides ou d'acide aminesdivulguees dans la demande 
internationale (le cas echeant), I'examen preliminaire internationale a ete effectue sur la base du listage des 
sequences : 

□ contenu dans la demande internationale, sous forme ecrite. 

□ depose avec la demande internationale, sous forme dechiffrable par ordinateur. 

□ remis ulterieurement a I'administration, sous forme ecrite. 

□ remis ulterieurement a I'administration, sous forme dechiffrable par ordinateur. 

□ La declaration, selon laquelle le listage des sequences par ecrit et fourni ulterieurement ne va pas au-dela 
de la divulgation faite dans la demande telle que deposee, a ete foumie. 

□ La declaration, selon laquelle les informations enregistrees sous dechiffrable par ordinateur sont identiques 
a celles du listages des sequences Presente par ecrit, a ete foumie. 

4. Les modifications ont entraine I'annulation : 

□ de la description, pages : 

□ des revendications, nos : 

□ des dessins, feuilles : 



55.3). 
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5. □ Le present rapport a ete formule abstraction faite (de certaines) des modifications, qui ont ete considerees 

comme allant au-del& de I'expose de ^invention tel qu'il a ete depose, comme i! est indique ci-aprfes (regie 
70.2(c)) : 

(Toute feu/He de remplacement comportant des modifications de cette nature doit etre indiquee au point 1 
et annexee au present rapport.) 

6. Observations complementaires, le cas echeant : 

V. Declaration motivee selon I'article 35(2) quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibility 
duplication industrielle; citations et explications a l appui de cette declaration 

1. Declaration 

Nouveaut6 Oui: Revendications 1-56 



Non: Revendications 1 -56 
Possibility duplication industrielle Oui: Revendications 1-56 

Non: Revendications 

2. Citations et explications 
voir feu i lie separee 



Activite inventive 



Non: Revendications 
Oui: Revendications 
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Concernant le point V 

Declaration motivee selon la regie 66.2(a)(ii) quant a la nouveaute, I'activite 

inventive et la possibility d'application industrielle; citations et explications a 
I'appui de cette declaration 

1 . II est fait reference au document suivant: 

D1 : Toxicity bioassay of heavy metals in water using Tetrahymena pyriformis' 
WATER RESEARCH 1973, vol. 7, no. 7, 1973, pages 951-961 . 

2. ? L'objet des revendications 1-56 est nouveau (Art.33(2) PCT). L'etat de la 

technique anterieure ne decrit pas: 

un procede de mise en reaction d'une cellule avec un reactif, comprenant les 
etapes suivantes: 

a) une goutte aqueuse contenant la cellule est deposee sur un support a 
surface plane presentant un caractere hydrophobe et au moins un moyen 
destine a la reception des gouttes aqueuses constitue par une ou plusieurs 
zones hydrophiles; 

b) la goutte est couverte par un film de separation permettant le passage de 
gaz et empechant I'evaporation de la goutte, et etant non miscible avec le 
reactif; 

c) le reactif est introduit dans la goutte aqueuse; 

un dispositif pour la mise en reaction d'une cellule avec un reactif, comprenant: 

a) le support a surface plane decrit dessus dans le point a) recouvert par le film 
de separation decrit dessus dans le point b); 

b) des moyens pour le depot des gouttes aqueuses contenant les cellules sur 
la surface du support et sous le film; et 

c) une enceinte a atmosphere controlee. 



3. L'objet de la revendication dependante 8 est inventif (Art.33(3) PCT). 

a. D1 , qui represente l'etat de la technique le plus proche, decrit un procede de 
determination de toxicite comprenant la mise en contact d'une suspension 
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cellulaire avec un metal lourd, la deposition d'un echantillon ainsi obtenu sur la 
surface d'une boTte de Petri et la couverture des gouttes de rechanti lion avec de 
I'huile minerale pour empecher Pevaporation. 

b. II y a deux differences entre I'objet de la revendication 8 et D1 : 

(i) La mise en contact des cellules avec le reactif s'effectue apres que la goutte 
aqueuse contenant les cellules a ete couverte par le film de separation, 
tandis qu'en D1 les cultures de cellules sont introduces dans un recipient 
contenant le reactif et puis reaspirees pour etre deposees sur la boite de 
Petri. Cela permet de travailler avec des tres petites quantites de cellules 
(jusqu'a une cellule par goutte), et de tres petites quantites de reactif. En 
outre, le procede de Tinvention se prete plus facilement a Pautomatisation, 
parce que les deux operation de depot des gouttes sur le support et 
d'introduction du reactif dans les gouttes sont aisement et separatement 
automatisable. 

(ii) Le support est dote de zones de reception hydrophiles tandis que le reste de 
la surface est hydrophobe. L'effet technique de cette difference est que la 
goutte qui se forme sur un tel support a une forme spherique (voir par 
exemple la figure 9), tandis que la goutte qui se forme sur surface uniforme 
telle que la surface d'une boTte de Petri est tres etalee. Une goutte spherique 
presente I'avantage de favoriser la naissance de mouvements de 
circonvolution (effet Marangoni), qui favorisent la mise en reaction de la 
cellule avec le reactif. 

Le probleme technique objectif de la demande en consideration de I'etat de la 
technique le plus proche est done de foumir un procede ameliore pour la mise en 
reaction d'une cellule avec un reactif. La solution proposee est le procede decrit 
dessus dans le point 2. Telle solution est inventive, parce qu'il n'y a aucune 
indication dans I'etat de la technique anterieure que les deux caracteristiques 
techniques (i) et (ii) determineraient les effets techniques decrits dessus et, par 
consequence, amelioreraient le procede decrit par D1 . 

3.1 . La presence d'une activite inventive ne peut pas etre acceptee pour les 

revendications 1-7 et 9-56. Uobjet de telles revendications comprend Temploi, 
comme film de separation, de solvants organiques (revendication 7), d'air sature 
en humidite (revendication 9), d'un film souple et solide tel qu'un film en 
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polydimethylsiloxane ou en nitrocellulose (revendications 10 et 11), ou d'un capot 

rigide alveole un materiau poreux (revendication 12). Les revendications ne 

precisent pas que le solvant organique ne doit pas etre miscible avec I'eau; un 
solvant organique miscible avec I'eau ne peut pas constituer un film de separation 
pour des raisons tres evidentes. L'air sature en humidite n'appartient pas a la 
definition de film de separation, parce que il s'agit d'un gaz et done non pas d'une 
substance avec des limitations spatiales bien definies comme dans le cas d'un 
film. Un film souple et solide ne semble pas capable d'entourer une goutte 
aqueuse microscopique de fagon telle d'empecher I'evaporation de la goutte. Un 
capot rigide alveole en materiau poreux n'est pas un film mais plutot un couvercle 
particulier et done ne tombe pas sous la specification de la revendication 
independante. Pour ces raisons, aucunes fagons de realisation de invention ne 
sont pas claires, tandis que d'autres ne semblent pas capables de resoudre un 
des probleme de invention, e'est-a-dire empecher I'evaporation des gouttes 
aqueuses. La presence d'une activite inventive ne peut pas done etre acceptee. 
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